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論文
内 容
要
 b日
Tuberoussclerosiscomplex(TSC)isanautosomaldominantdisorder,oftenassoci-
 ate〔iwithcorticaltubersan〔iintractableepilepsy.Severalinvestigationshavefound
goodseizureoutcomeinlimitedpatientswithTSCwhounderwentsurgicalresectionof
 epileptogenictubers.Apreviousstudyshowedthatinterictalα一[11C]methy1-L-tryptophan
positronemissiontomography([11C]AMTPET)scanshowshightraceruptakeinsome
epileptogenictubersandlowuptakeintheremainingtubers.Inthepresentstu(iy,using
interictal[11C]AMTPETscan,wehaveundertakenaquantitativeanalysisofallcortical
tubersvisibleonmagneticresonanceimaging(MRI)and/or2-deoxy-2{18F]fluoro-D-
glucose([18F]FDG)PET,todeterminetherelationshipbetween[1℃]AMTuptakeandepi-
 1epticact三vityoneiectroencephalography(EEG).
 Eighteenchildren,age〔i7monthsto16years,werestudied.Patientsun〔ierwent
video-EEGmonitoring,PETscansof[1℃]AMTand[18F]FDG,andT2-weightedand/or
fluid-attenuatedinversionrecovery(FLAIR)MRI.[11C]AMTuptakevaluesweremeas-
uredin258corticaltubersdelineatedwithcoregisteredMRIor[18F]FDGscans.Uptake
ratioswerecalculatedbetweenthe[11C]AMTuptakeincorticaltubersandthosefornor-
malcortex(corticaltuber/normalcortex).Usingtheregionofepileptiformactivity,we
performedreceiveroperatorcharacteristicsanalysisanddeterminedtheoptimaluptake
 ratiofor〔ietectingPresume〔iepileptogenictubers.
TuberuptakeratiosrangedfromO.6to2.0.Tuberuptakeratiosilltheepileptic
lobeswerehigherthanthoseinthenonepilepticlobes(p<0.0001),Allfifteenpatients
 withfocalse墨zureactivityshowedoneormorelesionswithuptakeratioaboveO.98in
theepilepticlobe.Receiveroperatorcharacteristicsanalysisshowedthatatuberuptake
 ratioofO.98resulte〔iinaspecificityofO.91.
 Cortica!tuberswith[1]ClAMTuptakeequaltoorgreater七hannormalcortexare
 significantlyrelatedtoepileptiformactivityin七hatlobe.Intericta1[11C]AMTPETand
FLAIRMRItogetherimprovethedetectionofpotentiallyepileptogenictubersinTSC
 patientsbe圭ngevaluate〔iforepilepsysurgery.
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 審査結果の要旨
 結節性硬化症は,常染色体優性遺伝病の一種で,脳,心臓,腎臓,皮膚などの器官に多発性の
 過誤腫が認められるのが特徴である。その発症頻度は約6000人に1人の割合と報告されている。
 患者の70%以.上が脳皮質病変に起因するてんかん発作を経験し,その多くが薬物に難治であ
 る。一方,外科的焦点切除術は,難治性てんかん患者に対する有効な一治療法として,一般に位
 置付けられているが,結節性硬化症に対する焦点切除術は,多くの問題を含んでいた。
 これらは,解剖学的に神経画像で多発性の病変を呈することが多いこと,脳波異常が多発性で
 あること,そして臨床発作症状の局在性及び左右差が乏しいということ等であった。本研究は,
 多重神経画像を用い,結節性硬化症患者のてんかん焦点描出法を種々検討し,術前焦点診断を,
 明らかにしたものである。
 すなわち,近年開発された放射性同位元素alpha一[11C]methy1-tryptophan(『IC]AMT)を用
 いた,機能的神経画像posiしronemissiontomography(PET)の手法により,18人の結節性
 硬化症患者を対象にした定量研究を施行し,以下の結果が得られた。
 (1)発作時脳波によって定義されたてんかん焦点脳葉内の病変は,焦点外の病変に比し,有意に
 高い[1℃]AMTの集積を呈した。
 (2)皮質病変が正常皮質と同程度以上の[11C]AMTの集積値を示した場合,その病変は90%の
 特異度をもって発作時脳波所見に一致する。
 (3〉解剖学的神経画像のfluid-attenuatedinversionrecoverymagneticresonanceimaging
 は高い感度をもって,てんかん性病変を描出する。
 以上,本研究で得られた結論は,結節性硬化症患者に対するてんかん外科手術戦略上,大いに
 重要であり,本研究は学位に十分値すると考えられる。
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